





































Three‐dimensional printing, also  referred  to as additive  layer manufacturing,  is a 



















































Furthermore, 3DP  technique has been used  to manufacture orodispersible  tablets, 







































Inkjet printing  technology could  involve a continuous  jetting of droplets, where a 

























































FDM an extrusion‐based  technique  is  the second 3DP  technology analysed and  is 
based on the deposition of different layers of molten material, which are delivered to the 
printer in the form of the thermoplastic polymer filaments. The polymers used for this 























percentage of printlets  to obtain a desired drug  release profiles of  the printed dosage 
forms. On the other hand, the main limitation is the possible risk of drug degradation that 
may result from the use of a significant amount of heat. Indeed, in many cases, a temper‐
ature higher  than 120 °C  is used, which can  lead  to drug degradation, deterioration of 
mechanical properties, decrease of the physical stability, filaments ageing and relatively 
poor resolution of the 3DP objects. Moreover, the bioactivity of the drugs can be altered 























































lows  the  formulation of very small and detailed units. Moreover, another  relevant ad‐

















Indeed, these conditions  limit the use of  this  technology  into  the pharmaceutical  fields 
because the high‐energy input of the laser can cause the degradation of the drugs if used 
















phrase used as  input  in all  the electronic databases was one of  the keywords reported 
above or their combination. In particular, the research on PubMed was conducted also 
considering the sections named “Similar articles” and “Cited by”. 
In  this systematic review, after  the general screening of  the articles,  there was  the 
formulation of a research question, which was “which type of 3DP technique is more suit‐





















































































The drug content was evaluated  in 93%  (n = 13) of  the  included publications. For 
instance, Clark et al. obtained a drug content equal to 97 ± 0.4% and they reported that 
there was a percentage recovery, possibly due to a small amount of degradation of the 







instead,  the drug  included, paracetamol was always present as a  large prismatic white 
crystal. Moreover, the printed regions resulted were bound together through a dissolu‐

























14% of  the articles  (n = 2) and  the values were reported with different units. Sen et al. 
manufactured  tablets with hardness  values  equal  to  3.6–5.0  kg/cm2,  instead, Yu  et  al. 






















deviation,  and  the  Pharmacopeia  requirements,  it was  possible  to  conclude  that  both 
batches met the specification [20]. 
















































the  internal patterns were  influenced by  the  infilling percentage.  In  fact, with a higher 
infilling percentage, the tablets appeared denser [41]. 
The most frequent characterisation test in the FDM articles included in the systematic 


















Another  important British Pharmacopeia specification was  the hardness  test, which 
was conducted in half of the included studies (51%, n = 52) (Figure 7). Moreover, this re‐
duced evaluation could represent a limitation, being one of the specifications required by 










































































ing  temperature  is a  relevant parameter, which needs  to be defined every  single  time 
based on two parameters, the melting temperature of the polymer and the temperature at 
which the drug(s) will start to undergo the process of degradation. 










































• PVA (20-30K, 83K, 
K25)
100 ≤ T ≤ 150°C
• Eudragit (RS, E, RL 
PO, EPO, L100-55, 
S100, RS PO)





• HPC (SSL, L-HPC)
• HPMC (15LV)













• HPC (SL,EF, SSL, 
LF)
• PEG (6000, 400, 
4000)
• HPMC (K100-LV, 
K100)
• Soluplus®
• Eudragit (RL PO, 
L100-55, L, RL, 









• Kollidon (SR, VA64)
• Kollicoat IR
• PCL























































































































400, Water,  riboflavin, and  ibuprofen. For every single  formulation was calculated  the 
hardness values and based on their hardness values, the formulations can be classified 





























































































a value equal  to 14 N  (weak),  instead,  the ones  realised at a  lower speed, presented a 
breaking force value of 171 N (strong) [26]. Moreover, Allahham et al. manufactured two 


















































Furthermore,  in  the work conducted by Awad et al.  to produce 3D printlets with 
Braille and Moon patterns, the average weight of Braille printlets was 171.3 mg, with a 










is possible  to conclude  that both  tablets met  the specification.  Instead, considering  the 
Moon patterns, the printlets with letter H had a percentage deviation of 2% (99–101%), 































biggest  challenges of SLA  is  the  cancerogenic  risk of  the photopolymerising material. 
Moreover, in no one of the included SLA studies was performed a test to evaluated the 
toxicity  of  the photopolymerising material  and  this non‐evaluation  represents  a huge 
drawback and a reason for which this technique cannot be defined as the most suitable to 













  Drug Content  Dissolution Profile  Hardness  Friability  Disintegration  Uniformity of Weight 
FDM  68%  97%  51%  24%  18%  57% 
SLS  83%  100%  83%  17%  67%  67% 
SLA  100%  100%  37.5%  0%  0%  50% 
Inkjet  93%  93%  14%  21%  29%  43% 









































affected  the hardness were  the number of excipients added  in the  formulation and the 
laser scanning speed [1]. For instance, Fina et al. noticed an inverse correlation between 
the breaking force values and the laser scanning speed [25]. Moreover, considering how 
relevant  is  this parameter,  it  is  important  in  the  future works,  to carry out  this  test,  to 
evaluate if the 3DP drug delivery system is suitable or not for the intended use and if it 
meets the BP specifications. 








Infanger et al.  [18]. Similarly, with all  the FDM 3DP  formulations  the BP requirements 
were met, having friability values ≤1%. 





























































3DP    Three‐dimensional printing;   
3D    Three‐dimensional;   
CAD    computer‐aided design;   
PB    powder bed 3D printer;   
SLS    selective laser sintering; 
FDM    Fused Deposition Modelling;   
API    active pharmaceutical ingredient;   
FDA    Food and Drug Administration;   
SLA    stereolithography;   
PRISMA    Preferred Reporting Items for Systematic reviews and Meta‐analysis;   
PROSPERO    International Prospective Register of Ongoing Systematic Reviews;   
NIHR    National Institute for Health Research;   
AM    Additive Manufacturing;   
BP    British Pharmacopeia;   
DoP    drop‐on‐powder;   
DOD    drop‐on‐demand;   
SEM    Scanning electron microscopy;   
PVP    polyvinylpyrrolidone;   
SA/V    surface area to volume ratio;   
ODT    orally disintegrating tablet;   
PCL    polycaprolactone;   
PLGA    poly(lactic‐co‐glycolic acid);   
HME    Hot melt extrusion;   
HPMC    hydroxypropyl methylcellulose;   
PEO    polyethylene oxide;   
PEG    polyethylene glycol;   
TEC    triethyl citrate;   
TCP    tri‐calcium phosphate;   
PVA    poly(vinyl alcohol);   
HCP    hydroxypropyl cellulose;   
EC    ethyl cellulose;   
HPMCAS    hydroxypropyl methylcellulose acetate succinate;   
4‐ASA    4‐Aminosalicylic acid;   
5‐ASA    5‐Aminosalicylic acid;   
UV    ultraviolet;   
GRAS    generally recognised as safe;   
UPLC    ultra‐performance liquid chromatography;   
HPLC    High Performance Liquid Chromatography;   
DLP    Digital light processing;   
PEDGA    poly(ethylene glycol) diacrylate;   
USP    United States Pharmacopeia;   
CO2    carbon dioxide;   
IR    infrared;   
SD    standard deviation;   
EUD    Eudragit;   
FFF    Fused filament fabrication;   
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STL    standard tessellation language;   
SLI    slice file;   
TGA    thermogravimetric analysis;   
ODPs    orodispersible printlets;   
TPO    diphenyl(2,4,6‐trimethylbenzoyl) phosphine oxide;   
PET    poly(ethylene terephthalate);   
FD‐DDDs    fast‐disintegrating drug delivery devices;   
MET    metformin hydrochloride;   
Para    Paracetamol;   
Asp    Aspirin.   
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